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1. Le present rapport d'examen preliminalre 

international, est transmis au deposant conformement 



international, etabli par I'administaratron chargee de I'examen preliminalre 
a I'artlcle 36. 



2. Ce RAPPORT comprend 5 feuiiles, y compris la presente feullle de couverture. 

□ II est accompagne d'ANNEXES. c'est-a-dire de feuiiles de la description, des revendications ou des dessins qui 
ont ete modifiees et qui servent de base au present rapport ou de feuiiles contenant des rectifications faites 
aupres de Tad ministration chargee de J'examon preliminalre international (voir la regie 70.16 et l'lnstruction 607 
des Instructions administrates du PCT). 
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Le present rapport contient des indications et les pages correspondantes relatives aux points suivants : 

Base de I'opinion 
Priorlte 

Absence de formulation d'oplnion quant & la nouveaute, I'activite Inventive et la 
possibility d'application industrielle ; 
Absence d'unite de Tlnvention ! 

Declaration motivee selon la regie 66.2(ajx ji ) quant a la nouveaute, I'activite inventive et la possibility 
d'application industrielle; citations et explications a I'appui de cette declaration 
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RAPPORT D 1 EXAM EN 
PRELIMINAIRE INTERNATIONAL 



Demande Internationale n° PCT/FR 03AD2242 



I. Base du rapport 

1. En ce qui concerne les 6lements de la demande international (les feuif/es de remplacement qui ont ete 

remises a I'office recepteur en reponse a une invitation faite conformement a i'arficie 14 sont considerees, dans 
le present rapport t comme "initiatement deposees" et ne sont pas jointes en annexe au rapport puisqu 'effes ne 
contiennent pas de modifications (regies 70. 16 ef 70. 17)) : 



Description, Pages 
1-22 

Revendications, No. 

1-4 

Dessins, Feullles 
1/1 



telles qu'initialement deposees 



telies qu'initialement deposees 



telles qu'initialement deposees 



En ce qui concerne la langue, tous les elements indiques ci-dessus etaient a la disposition de I'administration 
ou luf ont ete remis dans la langue dans laquelle a demande intern ationale a 6X6 deposee, sauf indication 
contraire donnee sous ce point. 

Cos elements etaient a Ja disposition de I'administration ou lui ont ete remis dans la langue suivante: 



,qui est: 



□ la langue d'une traduction remise aux fins de 



□ la langue de publication de la demande intern ationale (selon la regie 48.3(b)). 



□ la langue de la traduction remise aux tins de 
55.3), 



la recherche internationa/e (selon la regie 23.1(b)). 



'examen preliminaire international© (selon la regie 55.2 ou 



En ce qui concerne les sequences de nucleotides ou d'acide aminesdivulguees dans la demand© 
internationals (le cas echeant), I'examen preliminaire international a ete effectue sur la base du lista 
sequences : 



□ 

□ 



listage des 

□ contenu dans la demande internationa/e, sous forme ecrite. 

□ depose avec la demande Internationale, sous! forme dechiffrable par ordinateur. 

□ remis ulterieurement a I'administration, sous forme! ecrrte. 
remis ulterieurement a I'administration, sous fjDrrne dechiffrable par ordinateur. 

La declaration, selon iaqueile Je listage des sequences par ecrit et fourni ulterieurement ne va pas au-dela 
de la divulgation faite dans la demande telle que deposee, a et6 foumie. 

□ La declaration, selon laquelle les informations! enregisirees sous dechiffrable par ordinateur sont identiques 
a celles du listages des sequences Presente ^ar ecrit, a ete fournie. 

Les modifications ont entrame I'annulation : 

i 

Q de la description, pages : 

□ des revendications, nos : 

□ des dessins, fauilles : 
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RAPPORT D'EXAMEN 
PRELIMINAIRE INTERNATIONAL^ 



Demande Internationale n° 



PCT/FR 03/02242 



5 □ Le present rapport a ete formule abstraction ^aite (de certaines) des modifications, qui 
comme aliant au-del& de I'expose de 1'invention tei qu'il a et6 depose, cornme i! est ind 



conn me 
70.2(c)) : 



6. Observations complementaires, te cas ech^ant : 



V. Declaration motive© sefon I'article 35(2) quant 



ont ete considenSes 
indique ci-apres (regie 



(Toute feuille de remp/acement comportant des modifications de cette nature doit §tre indiqu6e au point 1 
et annexee au prSsent rapport.) 



a la nouveaute, Pactivfte inventive et la possibility 



d'application industrielle; citations et explications a I'appui de cette declaration 



1. Declaration 
Nouveaute 

Activite inventive 



Oui: Revendications 1 -4 

Non: Revendications 

Oui: Revendications 

Nonr Revendications 1-4 



Possibilite d'application industrielle Oui: Revendications 1-4 

Non: Revendications 



2. Citations et explications 
voir feuille separee 
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RAPPORT D'EXAMEN 

PRELlMiNAIRE INTERNATIONAL - FEUiLLE 



Demande intemationale n° 
SEPAREE 



PCT/FR 03/02242 



Qoncernant le points 
Declaration motivee selon la article 35(2) quant a la nouveaute, lactivite inventive et la 
possibility d'application industrielle;! citations et explications a Tappui de oette 
declaration 

II est fait reference aux documents suivants: 

D1: WO99/36066 A (Institut National de !a Sante et de la Recherche Medicale, et al.) 

22 juillet 1999 j 
D2: W096/1 8609 A (Procept) 20 juin 11 996 

1 . Sujet 

La presente demande concerne deux derives de Tacide 4,4'-dithiobis[3-aminobutane- 
1-sulfonique], le sel de disodium et lie diester de 2,2-dirn6thylpropyle, et leur utilisation 



pour le traitement de I'hypertension 



arterielle. 



Nouveaute 

Le document D1 decrit (revendicatjions 1,3) 1'utilisation du compose (S)-3-amino-4- 
mercaptobutanesulfonate de sodiurjn pour diminuer la pression arterielle. Les deux 
composes de la presente invention ne sont pas decrits ni dans D1 ni ailleurs dans Tart 
anterieur. Par consequent, ta presente demande satisfait aux conditions prevues par 
Tarticle 33(2) PCT, parce que I'objet des revendications 1-4 est nouveau. 

Activity inventive 

Le document D1 , qui est considere comme etant V6tal de la technique le plus proche de 
I'objet des revendications 1-4, decrit (revendications 1,3) I'utilisation du (S)-3- 
amino-4-rnercaptobutanesulfonate de sodium pour diminuer la pression arterielle. Un 
des composes de la presents demande est le disulfure derive de ce compose de Tart 
anterieur. 

II n'est pas possible de comparer les donnees sur Tactivfte bioJogique du 
(S) "3-amino-4-mercaptobutanesulforpatfe de sodium (D1, exemples 1-5) a celles des 
composes revendiques dans la present^ demande. II n'est ainsi pas possible d'identifier 



un effet technique realise par leur 
arterielle. 



Foimulalre PCT/Feuille separee/409 (feulllQ 1) (OEB-avri! 1997) 



utilisation pour le traitement de ('hypertension 
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RAPPORT D'EXAMEN \ Demande internationale n° PCT/FR 03/02242 
PRELIM1NA1RE INTERNATIONAL - FEU1LLE SEPAREE 

Le probieme que se propose de r6soudne la presente invention peut etre done considere 
comme la provision d'autres composes pour le traitement de Thypertension arterielle. 
Ce probteme est resolu par le demandeur en utilisant le disulfure derive du 
3-amino-4-mercaptobutanesulfonate de sodium et le disulfure derive de Pester de 
2,2-dimethylpropyIe de Pacide 3-amino;-4-mercaptobutanesulfonique. 

L'homme du metier salt que, en general, un disulfure est transforme facilement in vivo 
en le thiol correspondant II est egalement connu (D2, page 3, ligne 15 - page 4, ligne 
3) qu'un ester neopentyle (c'est-a-dire^^-dimethylpropyle) d'un acide sulfonique est 
transforme facilement in vivo en I'acide sulfonique correspondant. Par consequent, en 
Tabsence d'un effet surprenant resultant de I'utilisation des deux disulfides de la 
presente demande au lieu du thiol correspondant de D1, une etape inventive ne peut 
pas §tre reconnue et I'objet des revendications 1-4 ne satisfait pas aux conditions 
prevues par de Particle 33(3) PCT. 
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